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RESUMO 
 
O objetivo do presente estudo foi realizar uma revisão sistemática da literatura a 
respeito dos efeitos do tratamento periodontal sobre marcadores de estresse 
oxidativo. Primeiramente, uma consulta nas bases de dados PubMed, EMBASE e 
Scopus foi realizada em março de 2017. Foram incluídos ensaios clínicos com, no 
mínimo, seis semanas de acompanhamento após a realização de um tratamento 
periodontal mecânico cirúrgico ou não cirúrgico. Foram encontrados 2965 estudos, 
dos quais 18 foram selecionados. Somente três estudos possuíam um delineamento 
de ensaio clínico randomizado e os outros quinze estudos eram ensaios clínicos não 
randomizados. Destes, um realizou o tratamento de indivíduos portadores de 
periodontite agressiva, enquanto os demais incluíram indivíduos com periodontite 
crônica. Múltiplos parâmetros de estresse oxidativo foram avaliados, em mais de um 
fluido corporal. Devido à alta heterogeneidade existente entre as unidades e índices 
de medida utilizados nos estudos, uma meta-análise não pôde ser realizada. Os 
parâmetros de estresse oxidativo mais abordados foram a 8-hidroxideoxiguanosina 
(8-OHdG) e o estado oxidante total (EOT) associado ao estado antioxidante total 
(EAT). Após a terapia periodontal, a maioria dos estudos incluídos reportou uma 
diminuição na concentração de 8-OHdG no fluido crevicular gengival e na saliva. 
Inclusive, a concentração salivar desse marcador foi semelhante à de indivíduos 
periodontalmente saudáveis. Além disso, nenhum estudo reportou alterações 
estatisticamente significativa nos níveis de 8-OHdG existentes no soro de indivíduos 
submetidos ao tratamento periodontal. Em relação ao estado oxidante total, na maior 
parte dos estudos, a terapia periodontal foi efetiva na redução desse marcador de 
estresse oxidativo no fluido crevicular gengival, na saliva e no soro. Para o estado 
antioxidante total, o efeito do tratamento periodontal variou entre os estudos, 
dificultando a interpretação dos dados. Conclui-se que a terapia periodontal é capaz 
de diminuir os níveis de marcadores de estresse oxidativo, inclusive para valores 
semelhantes aos de indivíduos saudáveis. Entretanto, devido à heterogeneidade dos 
resultados, uma maior quantidade de estudos é necessária, sobretudo de ensaios 
clínicos randomizados. 
 
Palavras-Chave: Doença periodontal. Estresse oxidativo. Espécies reativas de 
oxigênio. Radicais livres. Antioxidantes. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
ABSTRACT 
 
This study aimed to systematically review the literature about the effect of periodontal 
treatment in oxidative stress parameters. Three databases (PubMed, EMBASE, and 
Scopus) were searched up to March 2017. Clinical trials with a follow-up of at least 
six weeks after surgical or non-surgical mechanical periodontal treatment were 
included. Overall, 2965 studies were found, of which 18 were selected. Only tree 
studies were randomized clinical trials, and the other fifteen studies were non-
randomized clinical trials. One study performed periodontal treatment in individuals 
with aggressive periodontitis, while the others included only chronic periodontitis 
patients. Multiple oxidative stress parameters were evaluated in more than one body 
fluid. Due to the high heterogeneity among the units and indices of measurements 
used in the studies, a meta-analysis was not be performed. The most commonly 
oxidative stress parameters used were 8-hydroxydeoxiguanosine (8-OHdG), total 
oxidant status (TOS) and total antioxidant status (TAS). After periodontal treatment, 
most of the studies reported a decrease in 8-OHdG concentration in the gingival 
crevicular fluid and saliva. Additionally, the salivary concentration of this biomarker 
was similar to the one found in periodontally healthy patients. None of the studies 
reported statistically significant changes in 8-OHdG levels in serum of subjects after 
periodontal treatment. Regarding the total oxidant status, in most studies, periodontal 
therapy was effective in reducing this biomarker of oxidative stress in gingival 
crevicular fluid, saliva and serum. For the total antioxidant status, the effect of 
periodontal treatment varied among the studies, making the data interpretation 
challenging. It was concluded that periodontal therapy is able to reduce the levels of 
oxidative stress biomarkers, even to values similar to those found in periodontally 
healthy individuals. However, due to the heterogeneity of the results, further studies 
are necessary, especially randomized clinical trials. 
 
Keywords: Periodontal disease. Oxidative stress. Reactive oxygen species. Free 
radicals. Antioxidants. 
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1 INTRODUÇÃO 
 
 Nas últimas décadas, a preocupação com a saúde bucal vem crescendo e, 
com isso, diversos estudos vêm sendo realizados para uma melhor compreensão 
das doenças bucais e de seus fatores etiológicos, suas formas de prevenção e seus 
métodos de tratamento. Entre as doenças mais estudadas encontramos a 
periodontite, que consiste em uma doença crônica caracterizada por inflamação dos 
tecidos periodontais em resposta ao biofilme dental bacteriano. Devido ao processo 
inflamatório, os tecidos de suporte presentes ao redor do elemento dentário são 
afetados, ocorrendo destruição do tecido conjuntivo de sustentação e reabsorção do 
osso alveolar, o que pode levar, em casos graves, à perda do elemento dentário 
(CHAPPLE; MATTHEWS, 2007; PAGE; KORNMAN, 2000).  
 Na doença periodontal, embora a presença das bactérias seja necessária 
para o estabelecimento do processo inflamatório, esta parece não ser suficiente para 
a quebra da homeostase tecidual, sendo a resposta imunológica e a suscetibilidade 
do hospedeiro importantes na modulação da condição periodontal. Sendo assim, 
segundo a literatura, fatores ambientais, comportamentais e biológicos são capazes 
de atuar no processo saúde-doença, tais como o fumo, a diabetes e a obesidade 
(AL-ZAHRANI; BISSADA; BORAWSKIT, 2003; BERGSTRÖM; ELIASSON; DOCK, 
2000; DALLA VECCHIA et al.,  2005; LINDHE; HAMP; LÖE, 1973).  
 Durante o processo inflamatório da doença periodontal, patógenos 
bacterianos do biofilme dental estimulam células presentes no organismo do 
hospedeiro a produzir citocinas pró-inflamatórias capazes de recrutar células 
polimorfonucleares ao sítio infectado (GRAVES, 1999). Entre as células 
polimorfonucleares encontramos os neutrófilos que, embora sejam a primeira linha 
de defesa aos microrganismos presentes no sulco gengival, também são 
importantes na patogênese da doença periodontal por proporcionarem a produção 
de uma elevada quantidade de enzimas proteolíticas e espécies reativas de oxigênio 
(GRAVES, 1999; PAGE; KORNMAN, 1997). 
 Constantemente, espécies reativas de oxigênio são produzidas de maneira 
fisiológica na cadeia respiratória e em processos enzimáticos de células 
inflamatórias ou de outros tipos de células (GENESTRA, 2007). Apesar de serem 
considerados essenciais na sinalização e na regulação de processos celulares, 
como na sinalização da transdução celular e no controle da expressão gênica, em 
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altas concentrações os radicais livres podem causar danos teciduais através de 
vários mecanismos, tais como danos às proteínas, danos ao DNA, peroxidação 
lipídica, oxidação enzimática e estimulação de citocinas pró-inflamatórias 
(CHAPPLE, 1997; CHAPPLE; MATTHEWS, 2007; GENESTRA, 2007). 
 Geralmente, os danos relacionados às espécies reativas de oxigênio são 
controlados, modulados ou removidos por mecanismos capazes de proporcionar 
uma manutenção de saúde, representados por mecanismos antioxidantes 
enzimáticos e não-enzimáticos (HALLIWELL, 1995; HALLIWELL, 1996). Sabe-se 
que os mecanismos antioxidantes enzimáticos são constituídos de enzimas 
endógenas envolvidas na neutralização direta de espécies reativas de oxigênio, 
mantendo-as em níveis equilibrados e, consequentemente, protegendo o organismo 
de possíveis danos teciduais. Entre essas enzimas encontramos a catalase, a 
superóxido-dismutase e a glutationa-peroxidase (BATTINO et al., 1999; CHAPPLE; 
MATTHEWS, 2007; KAKLAMANOS; TSALIKIS, 2002). Enquanto isso, os 
mecanismos antioxidantes não-enzimáticos são considerados mecanismos 
secundários, responsáveis pela redução dos níveis de espécies reativas de oxigênio 
(CHAPPLE; MATHEWS, 2007; KAKLAMANOS; TSALIKIS, 2002; PRIOR, 2003). 
Geralmente, são obtidos de maneira exógena, por meio de uma dieta balanceada 
contendo uma série de frutas e vegetais importantes, tais como cenoura (PLATEL; 
SRINIVASAN, 2016), espinafre (BOHLOOLI et al., 2015), tomate (CHANDRA et al., 
2012), abacate (KOPEC et al., 2014), uva, morango (ZHAO et al., 2015), goiaba e 
laranja (ALAGL; BHAT, 2015). Dessa forma, entre os agentes antioxidantes não-
enzimáticos encontramos vitaminas lipossolúveis (vitamina A, vitamina E e 
betacaroteno), vitaminas hidrossolúveis (vitamina C e vitaminas do complexo B), 
oligoelementos (zinco e magnésio) e bioflavonóides (MUNIZ et al., 2015). 
 Apesar da existência de mecanismos antioxidantes, quando ocorre uma 
quebra na homeostase do organismo, devido ao aumento na concentração de 
radicais livres ou à diminuição no sistema de defesa antioxidante, temos o 
estabelecimento de uma condição conhecida como estresse oxidativo (SIES, 1985; 
SIES, 1991). Essa condição parece estar relacionada com diversas doenças 
sistêmicas, principalmente doenças cardiovasculares, artrite reumatoide e diabetes 
mellitus (ALAGL; BHAT, 2015). Além disso, recentemente, cada vez mais estudos 
têm apontado o estresse oxidativo como uma parte importante da patogênese da 
doença periodontal, onde a elevada quantidade de espécies reativas de oxigênio 
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produzidas pelas células inflamatórias seria capaz de proporcionar a destruição dos 
tecidos periodontais (CHAPPLE; MATTHEWS, 2007). 
 Ao analisar marcadores de estresse oxidativo em indivíduos saudáveis e 
doentes, verifica-se que a presença de periodontite crônica está relacionada com um 
aumento nos níveis de espécies oxidantes tanto no fluido crevicular gengival 
(BOSTANCI et al., 2014; WEI et al., 2010) quanto na saliva (CHAUDHARY et al., 
2014; WEI et al., 2010) e no soro (TAMAKI et al., 2011; WEI et al., 2010). Da mesma 
forma, maiores níveis de 8-hidroxideoxiguanosina (DEDE; ÖZDEN; AVCI, 2013; 
HENDEK et al., 2015; KURGAN et al., 2015; ÖNDER et al., 2016) e de 
malondialdeído (ÖNDER et al., 2016; WEI et al., 2010) são encontrados no fluido 
crevicular gengival e na saliva de pacientes com doença periodontal, indicando um 
aumento dos danos ao ácido desoxirribonucleico e aos lipídios na presença dessa 
doença. 
 Além disso, observa-se que a presença de doença periodontal está associada 
a uma menor capacidade antioxidante total (GUENTSCH et al., 2008) e a maiores 
níveis de enzimas antioxidantes, como a superóxido dismutase (NOVAKOVIC et al., 
2014; WEI et al., 2010) e a glutationa peroxidase (GUENTSCH et al., 2008; 
HENDEK et al., 2015; NOVAKOVIC et al., 2014; PATEL et al., 2014). Apesar disso, 
nenhuma relação com a periodontite crônica é encontrada ao avaliar o estado 
antioxidante total de maneira local ou sistêmica (AKPINAR et al., 2013; BOSTANCI 
et al., 2014). 
Sendo assim, acredita-se que a doença periodontal está associada com uma 
redução na capacidade antioxidante e um aumento nos danos oxidativos presentes 
na cavidade oral e, por isso, os níveis locais e sistêmicos de determinados 
marcadores de estresse oxidativo podem explicar o processo existente na 
inflamação periodontal e podem ser restaurados para níveis semelhantes aos 
encontrados em pacientes saudáveis, após uma terapia periodontal de sucesso 
(CHAPPLE, 1996). Entretanto, os dados existentes na literatura sobre os efeitos do 
tratamento periodontal sobre os parâmetros de estresse oxidativo são conflitantes, 
uma vez que diferem em relação ao delineamento do estudo. 
Considerando a existência de uma relação entre a doença periodontal e o 
estresse oxidativo e de uma dificuldade de estabelecer os benefícios da terapia 
periodontal sobre esta condição, o objetivo do presente estudo é realizar uma 
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revisão sistemática da literatura sobre os efeitos do tratamento periodontal sobre 
marcadores de estresse oxidativo.  
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2 ARTIGO CIENTÍFICO 
 
 O presente trabalho de conclusão de curso está estruturado no formato de um 
artigo científico intitulado “O efeito da terapia periodontal sobre marcadores de 
estresse oxidativo: uma revisão sistemática”, que será submetido à periódico de 
circulação internacional. 
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3 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 
Estudos recentes têm suportado a existência de uma associação entre a 
doença periodontal e uma condição patológica conhecida como estresse oxidativo, 
existente na presença de uma quantidade excessiva de espécies reativas de 
oxigênio e/ou uma diminuição na defesa antioxidante do organismo. Em pequenas 
concentrações, as espécies reativas de oxigênio possuem efeitos benéficos, 
auxiliando na eliminação de bactérias e estimulando o crescimento de células. 
Porém, devido ao processo inflamatório existente na doença periodontal, a elevada 
concentração dessas moléculas afeta os tecidos periodontais através de danos às 
proteínas, danos ao DNA, peroxidação de lipídios, oxidação de enzimas e 
estimulação de citocinas pró-inflamatórias. Entretanto, os efeitos do tratamento 
periodontal no reestabelecimento da homeostase do organismo, com níveis de 
espécies reativas de oxigênio e de substancias antioxidantes para dimensões 
compatíveis com saúde, ainda são controversos. 
Frente a isso, a presente revisão sistemática demonstrou que a literatura a 
respeito dos impactos da terapia periodontal em marcadores de estresse oxidativo é 
bastante heterogênea, com a análise de diversos marcadores de estresse oxidativo 
no fluido crevicular gengival, na saliva e no soro. Entre os marcadores, aqueles mais 
avaliados foram a 8-hidroxideoxiguanosina e o estado oxidante total associado ao 
estado antioxidante total. Conforme os estudos incluídos, o tratamento periodontal 
parece ser efetivo na redução do estado oxidante total do fluido crevicular gengival, 
da saliva e do soro e na diminuição da concentração de 8-hidroxideoxiguanosina na 
saliva e no fluido crevicular gengival. Porém, a realização de ensaios clínicos 
apresentando desenhos experimentais semelhantes torna-se necessária, sobretudo 
ensaios clínicos randomizados, para a posterior realização de uma abordagem 
meta-analítica capaz de compreender e dimensionar os efeitos do tratamento 
periodontal sobre os marcadores de estresse oxidativo. 
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